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【方法】糖尿病性腎症患者剖検例 10例、および非糖尿病患者剖検例 10 例の FFPE腎組織よりレーザ
ーマイクロダイセクション法にて糸球体を単離、Liquid Tissues 試薬・iTRAQ ラベリング法を用い
試料調節し、QSTAR Elite LC-MS/MSにてプロテオミクスを施行した。さらに 93例の糖尿病患者剖検
例（腎症有り 45例、腎症無し 48 例）に対し免疫染色を行い、蛋白質の発現と糸球体硬化度の関連に
つき検討した。 






















レーザーマイクロダイセクション法にて糸球体を単離、Liquid Tissues 試薬・iTRAQ ラベリング法を
用い、蛋白質の発現を定量比較した。 




者剖検例(腎症有り 45 例、腎症無し 48例)に対しネフロネクチンの発現と糸球体硬化度の関連を追加
検討した結果、糖尿病性腎症有り群の糸球体では糖尿病性腎症が無い群の糸球体に比べて、ネフロネ
クチンは高率に認められた。(腎症有り:32.1%±315%vs.腎症無し:4.14%±5.65%,p<0001)、さらにネ
フロネクチン陽性糸球体の割合と糸球体硬化度との間に正の相関関係が見られ (ρ
=0.881,p<0.0001,n=93)、ネフロネクチンの糖尿病性腎症の進行への関与が示唆された。 
本研究では、これまで困難とされていたヒトの糖尿病糸球体を用いたプロテオミクスに初めて成功
した。ネフロネクチンが糖尿病性腎症に関わる新規蛋白質であること、糸球体組織を反映するバイオ
マーカーとなり得る可能性や治療における標的蛋白質となる可能性を示しており、今後の臨床への応
用が期待される。また FFPE 組織を用いたプロテオミクスは、腎臓病学のみならず他の分野にも応用
可能な研究と考える。よって本研究は博士(医学)の学位を授与されるに値すると判定された。 
 
